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Akut Myokard Infarktüsünde Eritrosit Arjinaz 
Aktivitesinin Önemi
[The Importance of Erythrocyte Arginase Activity In Acute Myocardial 
Infarction]  

Araştırma Makalesi  [Research Article] 
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ÖZET
Arjinaz (L-Arjinin amidinohidrolaz; EC 3.5.3.1) memelilerin karaciğerinde 
amonyağın detoksifikasyonundan sorumlu üre döngüsünün son enzimidir. 
Karaciğer dışı memeli dokularında arjinazın hücrelere glutamik asid, prolin ve 
poliaminlerin biyosentezinde önemli bir metabolit olan ornitini sağladığı bilinir. 
Bu çalışmanın amacı; akut myokard infarktüslü hastalarda infarktüsten 24 saat, 
48 saat ve 10 gün sonra eritrosit arjinaz aktivitesinde bir değişim olup olmadığını 
myokard hücre hasarının belirteçleri olan serum aspartat aminotransferaz (AST), 
laktat dehidrojenaz (LDH) ve kreatin kinaz-MB (CK-MB) aktiviteleri ile birlikte 
incelemektir. Çalışmaya akut myokard infarktüsü teşhisi konulmuş 49 hasta ve 35 
sağlıklı birey dahil edildi. Arjinaz aktivitesi Geyer ve Dabich metodu kullanılarak, 
AST, LDH ve CK-MB aktiviteleri ise otoanalizörde ticari kit ile ölçüldü. 
Bulgularımız, akut myokard infarktüslü hastaların hem eritrosit arjinaz hem de 
kardiyak belirteç enzim aktivitelerinin infarktüsün ilk gününde yükseldiğini, 
ikinci günde kontrol grubuna göre yine yüksek olmakla birlikte ilk güne göre bir 
düşme gösterdiğini ve 10.günde ise LDH dışında tümünün kontrol seviyelerine 
indiğini göstermiştir. İnfarktüsten 24 saat, 48 saat ve 10 gün sonra eritrosit arjinaz 
aktivitesindeki değişimin izlenmesinin myokard infarktüsü tanısı koymada faydalı 
olabileceğini düşünüyoruz. 
Anahtar Kelimeler: Arjinaz, aspartat aminotransferaz, laktat dehidrojenaz, 
kreatin kinaz-MB, akut myokard infarktüsü

ABSTRACT
Arginase (L-Arginine amidinohydrolase; EC 3.5.3.1), the final enzyme in the 
urea cycle, is responsible for the detoxification of ammonia in the liver of the 
mammalian. In extrahepatic mammalian tissues, arginase is believed to supply the 
cell with ornithine, a crucial metabolite in biosynthesis of glutamic acid, proline and 
polyamines. The purpose of the present study is to investigate whether erythrocyte 
arginase activity is changed in patients with acute myocardial infarction at 24 hour, 
48 hour and on day 10 post-infarction together with aspartate aminotransferase 
(AST), lactate dehydrogenase (LDH) and creatine kinase-MB (CK-MB), the 
markers of myocardial cell damage. In this study, 49 subjects with acute myocardial 
infarction and 35 healthy volunteers were included. Erythrocyte arginase activity 
determination was carried out by the methods of Geyer and Dabich. Serum AST, 
LDH and CK-MB activities were measured with an automatic biochemistry 
analyzer by commercial kits. Our results showed that both arginase and cardiac 
marker enzyme activities are elevated at 24 hour post-infarction, and then they are 
decreased at 48 hour post-infarction as compared to those at the first day while 
they are still elevated when compared with control group and except LDH, all 
enzyme activities are returned to control levels on day 10 post-infarction in patients 
with acute myocardial infarction. We think that the observation of the changes in 
erythrocyte arginase activity at 24 hour, 48 hour and on day 10 post-infarction may 
be useful for diagnosis of acute myocardial infarction.
Key Words: Arginase, aspartate aminotransferase, lactate dehydrogenase, creatine 
kinase-MB, acute myocardial infarction
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GİRİŞ
Arjinaz (L-arjinin amidinohidrolaz; EC 3.5.3.1) ar-
jininin ornitin ve üreye hidrolizini katalizleyen ve 
yapısında iki adet mangan içeren bir metaloenzimdir 
(1,2). Enzim, başlıca üre siklusunun en aktif olduğu 
karaciğerde bulunmakla birlikte, böbrek, beyin, barsak, 
meme bezi, eritrosit, deri ve makrofajlarda da aktivite-
sine rastlanır (3–6). Karaciğer dışı memeli dokularında 
arjinazın hücrelere glutamik asit, prolin ve poliamin-
lerin biyosentezinde önemli bir metabolit olan ornitini 
sağladığı bilinir (7). Diğer yandan L-arjinin, nitrik oksit 
sentezi için tek substrattır ve immun yanıt esnasında T 
lenfositlerinin proliferasyonu ve fonksiyonu için ger-
eklidir (8,9).
Memelilerde arjinazın iki izoformu saptanmıştır (10,11). 
Arjinaz AI başlıca hepatositlerde, eritrositlerde ve 
mononükleer lökositlerde bulunan sitozolik bir enzim-
dir (12–14). Arjinaz AII ise karaciğer dışı dokularda 
bulunan mitokondriyel bir enzimdir (10).
Hücre büyümesi için gerekli olan ve transkripsi-
yon, translasyon ve protein sentezinin başlamasını 
kolaylaştıran poliaminlerin (7) kalpte önemli bir role 
sahip olduğu ileri sürülmüştür (15,16). Bir β-adrener-
jik agonist olan ve yüksek dozlarda akut myokardial 
nekrozu uyaran izoproterenolün (17,18) kalpteki ornitin 
dekarboksilaz aktivitesinde ve poliamin düzeylerinde 
bir artış meydana getirdiği ve bu nedenle poliaminlerin 
sıçanlarda izoproterenol ile uyarılmış kardiyak hasara 
eşlik eden intraselüler faktörlerden biri olabileceği 
bildirilmiştir (19). Başka bir çalışmada ise poliaminlerin 
sıçan kalbinde kalsiyumun hücre içine kontrolsüz girişi 
ve hücre hasarı ile ilişkili olabileceği ileri sürülmüştür 
(20). Myokard infarktüslü hastaların serum arjinaz 
aktivitesinde de bir artış olduğu ve bu artışın kalp 
kasındaki nekrotik bölgeden kaynaklanmış olabileceği 
bildirilmiştir (21). Ancak literatürde akut myokard in-
farktüslü hastaların eritrosit arjinaz aktivitesini ince-
leyen bir çalışmaya rastlayamadık.
Myokard infarktüsünde kan akımının kesilmesi irre-
versibl hücre ve hücre membranının hasarına yol açar. 
Hücre membranının hasarı hücre içeriklerinin dolaşıma 
salıverilmesi ile sonuçlanır. Myokard dokusunda bu-
lunan ve hücre hasarına bağlı olarak kan dolaşımına 
salıverilen klinik olarak önemli enzimler; kreatin kin-
az, laktat dehidrojenaz, aspartat aminotransferaz ve 
aldolazdır (22).
Bu çalışmanın amacı; akut myokard infarktüslü hasta-
larda infarktüsten 24 saat, 48 saat ve 10 gün sonra er-
itrosit arjinaz aktivitesinde bir değişim olup olmadığını 
myokard hücre hasarının belirteçleri olan serum aspar-
tat aminotransferaz (AST), laktat dehidrojenaz (LDH) 
ve kreatin kinaz-MB (CK-MB) aktiviteleri ile birlikte 
incelemek ve myokard infarktüsünün teşhisinde eritros-
it arjinaz ölçümünün rolünü irdelemektir.

MATERYAL VE METOD
Çalışmaya fakültemizin Kardiyoloji Anabilim Dalı 
tarafından akut myokard infarktüsü teşhisi konulmuş 

yaş ortalaması 56.04 ±10.04 olan 17’si kadın 49 hasta da-
hil edildi. Myokard infarktüsünün teşhisi, klinik semp-
tomlar, karakteristik EKG değişiklikleri ve yükselmiş 
enzim aktiviteleri temel alınarak yapıldı. Myokard in-
farktüsünün teşhisinden sonra tüm hastalara strepto-
kinaz veya doku plazminojen aktivatörü ile tromboli-
tik tedavi uygulandı. Hasta grubu için diyabet, böbrek 
yetmezliği, yakın zamanda geçirilmiş infeksiyonlar, 
neoplastik hastalıklar, supraventriküler taşiaritmiler 
ve daha önce geçirilmiş myokard infarktüsü dışlama 
kriteri olarak kabul edildi. Çalışmaya ayrıca yakın 
zamanda infeksiyon ve operasyon geçirmemiş ve ilaç 
almayan, yaş ortalaması 52.03±8.91 olan, 15’i kadın 
35 sağlıklı birey dahil edildi. İnfarktüsten 24 saat, 48 
saat ve 10 gün sonra hastalardan elde edilen heparin-
ize kan örnekleri 11.000 rpm’de +4°C’ta 10 dakika 
santrifüjlenerek plazması uzaklaştırıldı. Hücreler, 2 
hacim %0.9’luk NaCl ile iki kez yıkandı. Süpernatant 
uzaklaştırılarak, eritrositler 2.5 mM MnCl2 ile orijinal 
hacime tamamlandı. Elde edilen hemolizat +4°C’ta sak-
lanarak 3 gün içinde kullanıldı. Arjinaz aktivitesi Geyer 
ve Dabich metodu kullanılarak tayin edildi (23). Bunun 
için 0.1 ml hemolizata 9.9 ml 2.5 mM MnCl2 eklenerek 
55oC’ta 10 dk preinkübasyona bırakıldı. Deney ve sıfır 
zaman (zero time blank) tüplerine 0.4 ml 50 mM arjinin 
çözeltisi ve 0,4 ml 100mM karbonat tamponu (pH 9.7) 
konuldu. Kör (blank) tüpüne 1 ml distile su, standard 
tüpüne 0,1 μmol/ml’lik üre standardından 1 ml konuldu. 
Sıfır zaman tüpüne ise 3 ml asit karışımı (%56.7’lik 
H3PO4 içinde 0.12 M FeCl3 ve %20’lik (V/V) H2SO4 
karışımı) konulduktan sonra 0.2 ml enzim kaynağından 
ilave edildi ve vortekslendi. Standart ve kör tüplerine 
de 3 ml asit karışımı konuldu. Tüpler ve enzim kaynağı 
37oC’lik metabolik su banyosunda 3 dk bekletilerek 
aynı ısıya gelmeleri sağlandı. Ardından deney tüplerine 
0.2 ml enzim kaynağından konuldu ve vortekslendi ve 
sallantılı metabolik su banyosunda 37oC’de 15 dk inkü-
basyona bırakıldı. Bu sürenin sonunda deney tüplerine 
3 ml asit karışımı ilave edilerek reaksiyon durduruldu. 
Tüm tüplere 2 ml renk ayıracı (0.0036 M tiyosemikar-
bazid + 0.0617 M diasetilmonoksim) ilave edildi ve 
vortekslendi. Tüplerin ağızları kapatılarak 10 dk kaynar 
su banyosunda tutuldu ve soğutularak 520 nm dalga 
boyunda köre karşı absorbansları okundu.
Bir arjinaz ünitesi, 37°C’ta 1 dakikada 1 µmol üre 
serbestleştiren enzim miktarı olarak tanımlandı ve he-
moglobine oranlanarak verildi. AST, LDH ve CK-MB 
aktiviteleri ise otoanalizörde (Synchron LX 20, Beck-
man Coulter, USA) ticari kit (Beckman Coulter, Califor-
nia, USA) ile enzimatik olarak ölçüldü. Hasta grubu ile 
kontrol grubunun karşılaştırılmasında Mann-Whitney U 
testi, hasta grubunun kendi içindeki karşılaştırmalarda 
Friedman varyans analizi ve Wilcoxon iki örnek testi, 
korelasyon analizleri için Spearman korelasyon testi 
kullanıldı.
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BULGULAR
Myokard infarktüslü hastaların ve kontrol grubunun er-
itrosit arjinaz değerleri Tablo 1’de görülmektedir. Hasta 
grubunun infarktüsten 24 saat (p<0.001) ve 48 saat 
(p<0.05) sonraki eritrosit arjinaz aktiviteleri kontrol 
grubuna göre istatistiksel olarak daha yüksek bulundu. 
Bununla birlikte myokard infarktüslü hastaların infark-
tüsten 10 gün sonraki arjinaz aktivitesi kontrol grubun-
dan farksızdı (p>0.05). Myokard infarktüslü hastaların 
infarktüsten 24 saat (p<0.001) ve 48 saat (p<0.01) son-
raki arjinaz aktiviteleri de infarktüsten 10 gün sonraki 
arjinaz aktivitesine göre daha yüksek bulundu. Ayrıca 
infarktüsten 24 saat sonraki arjinaz aktivitesi de infark-
tüsten 48 saat sonraki arjinaz aktivitesinden anlamlı 
olarak daha yüksekti (p<0.01) (Şekil 1).

Myokard infarktüslü hastaların infarktüsten 24 saat ve 
48 saat sonraki AST, LDH ve CK-MB aktiviteleri kontrol 
grubuna göre istatistiksel olarak daha yüksekti (tümü 
için p<0.001) (Tablo 2). Hasta grubunun infarktüsten 10 
gün sonraki LDH aktivitesi de kontrol grubundan daha 
yüksekti (p<0.001). İnfarktüsten 24 saat sonraki ve 48 
saat sonraki kardiyak belirteç enzim aktiviteleri 10. 
günkü enzim aktiviteleri ile karşılaştırıldığında daha 
yüksek bulundu (tümü için p<0.001). Ayrıca, infark-
tüsten 24 saat sonraki AST (p<0.001), LDH (p<0.05) ve 
CK-MB (p<0.001) aktiviteleri de infarktüsten 48 saat 
sonraki enzim aktivitelerine göre anlamlı olarak daha 
yüksek bulundu (Şekil 2, 3 ve 4). Akut myokard infark-
tüslü hastaların eritrosit arjinaz aktivitesinde gözlenen 
değişim infarktüs sonrası dolaşıma salıverilen kardiyak 
belirteç enzimlerinin aktivitesinde gözlenen değişime 
paralellik gösterdi (Şekil 5).

Tablo 1: Myokard infarktüslü hastalarda infarktüsten 24 saat, 48 saat ve 10 gün sonraki eritrosit arjinaz aktivitelerinin kontrol grubu ile 
karşılaştırılması.

Arjinaz (U/g Hb) min-maks ortalama±SD Median

Myokard İnfarktüsü (n=49)

24. saat 42.58-122.39 68.61±21.55* 62.45

48. saat 30.75-100.76 60.29±17.59** 59.36  

10.gün 13.88-100.68 51.63±20.53 49.53 

Kontrol (n=35) 28.88-71.35 51.59±10.78 50.99  

*p<0.001, z=3.684
**p<0.05, z=2.246

Tablo 2: Myokard infarktüslü hastalarda infarktüsten 24 saat, 48 saat ve 10 gün sonraki serum aspartat aminotransferaz (AST), laktat dehidro-
jenaz (LDH) ve kreatin kinaz-MB (CK-M) aktivitelerinin kontrol grubu ile karşılaştırılması.

AST

(U/L)

LHD

(U/L)

CK-MB

(U/L)

Myokard İnfarktüsü (n=49)

24. saat
219.54±99.28*

(n=49)

918.65±553.09*

(n=48)

136.16±97.13*

(n=49)

48. saat
128.80±76.95*

(n=49)

843.36±512.35*

(n=49)

40.21±25.67*

(n=46)

10.gün
27.00±7.66

(n=42)

 308.27±116.53*

(n=40)

12.66±7.35

(n=41)

Kontrol
23.63±5.96

(n=35)

155.24±31.36

(n=35)

14.71±9.76

(n=435)

*p<0.001 
24 saat:  AST için z=7.764, LDH için z=7.762, CK-MB için z=7.411 
48 saat:  AST için z=7.691, LDH için z=7.731, CK-MB için z=5.171 
10.gün:   z=6.612
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İnfarktüsten 24 saat sonraki aktivite artışını arjinaz için 
1.33 kat, AST için 9.29 kat, LDH için 5.92 kat ve CK-MB 
için 9.25 kat olarak bulduk. İnfarktüsten 48 saat sonraki 
artış ise, arjinaz için 1.17 kat, AST için 5.45 kat, LDH 
için 5.43 kat ve CK-MB için 2.73 kat olarak bulundu 
(Tablo 3).
Çalışmada kontrol grubunun ve hasta grubunun in-
farktüsten 24 saat ve 48 saat sonraki arjinaz aktivitesi 
ile diğer kardiyak belirteç enzim aktiviteleri arasında 

hiçbir korelasyon bulunamazken, infarktüsten 10 gün 
sonraki arjinaz aktivitesi ile LDH arasında negatif 
bir korelasyon vardı (r= -0.330, p<0.05). Myokard in-
farktüslü hastalarda ayrıca, infarktüsten 24 saat sonra 
AST ile LDH (r = 0.705, p <0.01) ve AST ile CK-MB (r= 
0.488, p<0.01) arasında, infarktüsten 48 saat sonra yine 
AST ile LDH (r = 0.485, p <0.01) ve AST ile CK-MB (r= 
0.455, p<0.01) arasında, 10.günde ise AST ile LDH (r= 
0.383, p<0.05) arasında pozitif bir korelasyon bulundu 
(Tablo 4).

Şekil 3. Myokard infarktüslü hastalarda infarktüsten 24 saat, 48 saat 
ve 10 gün sonraki serum laktat dehidrogenaz (LDH) aktivitelerinin 
karşılaştırılması. (24 saat ile 10.gün arasında z=5.511, p<0.001, 48 
saat ile 10.gün arasında z=5.511, p<0.001, 24 saat ile 48 saat arasında 
z=2.015, p<0.05).

Şekil 4. Myokard infarktüslü hastalarda infarktüsten 24 saat, 48 saat 
ve 10 gün sonraki serum kreatin kinaz-MB (CK-MB) aktivitelerinin 
karşılaştırılması. (24 saat ile 10.gün arasında z=5.540, p<0.001, 48 
saat ile 10.gün arasında z=5.169, p<0.001, 24 saat ile 48 saat arasında 
z=5.796, p<0.001).

Şekil 1. Myokard infarktüslü hastalarda infarktüsten 24 saat, 48 saat 
ve 10 gün sonraki eritrosit arginaz aktivitelerinin karşılaştırılması. 
(24 saat ile 10.gün arasında z=4.511, p<0.001, 48 saat ile 10.gün 
arasında z=2.985, p<0.01, 24 saat ile 48 saat arasında z=2.910, 
p<0.01).

Şekil 2. Myokard infarktüslü hastalarda infarktüsten 24 saat, 48 saat 
ve 10 gün sonraki serum aspartat aminotransferaz (AST) aktivitel-
erinin karşılaştırılması. (24 saat ile 10.gün arasında z=5.633 p<0.001, 
48 saat ile 10.gün arasında z=5.583, p<0.001, 24 saat ile 48 saat 
arasında z=4.954, p<0.001).
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TARTIŞMA
Arjinaz, karaciğerde amonyağın detoksifikasyonunu 
sağlayan üre siklusundaki son enzimdir. L-arjinindeki 
guanido grubunu hidrolitik olarak ayırarak molekülün 
üre ve ornitine dönüşümünü katalizler (1). Arjinazın 
memelilerde iki izoformu tanımlanmıştır (10,11). Ar-
jinaz AI; başlıca memeli karaciğerinde bulunan ve üre 
siklusunda görevli enzimdir; ancak eritrositlerde ve 
mononükleer lökositlerde de aktivitesine rastlanır (12-
14). AI’in sadece insanların ve bazı yüksek primatların 
eritrositlerinde eksprese edildiği bilinmektedir (13). 
Arjinaz AII ise karaciğer dışında birçok dokuda bulu-
nan mitokondriyel bir enzimdir (10,11). Eritrositlerin 
nukleuslu prekürsörlerinin hem AI hem de AII izofor-
munu eksprese edebildikleri (24) ve eritrosit arjinazının 
maksimum aktivite için bir divalent katyona, tercihen 
Mn2+’ye ihtiyaç duyduğu ve optimum pH’sının 9.5 
olduğu gösterilmiştir. Fetal ve erişkin eritrosit arjinaz 
enziminin Mn2+ iyonları yokluğunda, 68oC’de %40’ının 

Tablo 3:  Myokard infarktüslü hastalarda infarktüsten 24 saat, 48 saat ve 10 gün sonraki enzim aktivitelerindeki artış katsayıları (1).

24 Saat

Artış 

48 Saat 10. Gün

Arginaz 1.33 1.17 1.00

AST 9.29 5.45 1.14

LDH 5.92 5.43 1.95

CK-MB 5.92 2.73 0.86

(1) Kontrol grubu değerlerinin katları olarak gösterilmiştir

Tablo 4: Myokard infarktüslü hastalarda ve kontrol grubunda enzim aktiviteleri arasındaki korelasyonlar.

Myokard infarktüsü Kontrol

24 Saat 48 Saat 10. Gün

r p r p r p r p

Arjinaz/AST -0.100 0.493 -0.136 0.350 -0.281 0.071 0.152 0.385

Arjinaz/LDH 0.039 0.788 -0.172 0.238 -0.330 <0.05 0.146 0.404

Arjinaz/CK-MB -0.143 0.328 -0.207 0.167 -0.100 0.535 -0.143 0.413

AST/LDH 0.705 <0.01 0.485 <0.01 0.383 <0.05 -0.043 0.805

AST/CK-MB 0.488 <0.01 0.455 <0.01 0.177 0.274 -0.102 0.559

LDH/CK-MB 0.045 0.758 0.115 0.447 0.154 0.355 0.236  0.172

Şekil 5. Myokard infarktüslü hastalarda infarktüsten 24 saat, 48 saat 
ve 10 gün sonra eritrosit arginaz ve serum AST, LDH, CK ve CK-MB 
aktivitelerindeki değişim.



Turk J Biochem, 2006; 31 (3) ; 117–125. Süer Gökmen et al.120

2 dakika içinde, Mn2+ iyonları varlığında ise 81oC’de 
5 dakika ısıtmadan sonra %50’sinin denatüre olduğu 
bildirilmiştir (25).
Karaciğer dışı dokularda üre siklusunun diğer enzim-
leri bulunmadığından ekstrahepatik arjinazın başlıca 
glutamik asit, poliamin ve prolin sentezi ile ilişkili 
olabileceği ileri sürülmüştür (7,11). Arjinaz’ın substratı 
olan L-arjinin aynı zamanda damar regülasyonu ve 
immün modülasyon ile ilişkili olan nitrik oksit (NO) 
üretimi için NO sentaz’ın da substratıdır (26). Arjinazın 
spesifik şartlarda NO sentaz ile ortak substratları olan 
L-arjinin için yarışabildiğinin gösterilmesi son yıllarda 
arjinaza olan ilgiyi daha da artırmıştır (27). NO sentaz 
tarafından üretilen NO’in damar regülasyonu ve immün 
modülasyon gibi önemli biyolojik etkilere sahip olduğu 
bilinmektedir (26).
Akut koroner yetmezlik, myokardın oksijen gereksinimi-
ni karşılamaya yetecek kan dolaşımına sahip olamaması 
ile ortaya çıkan bir durumdur. Myokard dokusunda bu-
lunan birkaç enzim klinik olarak önem taşır çünkü bu 
enzimlerin kan dolaşımına salıverilmesi myokard hücre 
hasarı ve ölümü ile yakından ilişkilidir. Bunlar; kreatin 
kinaz, laktat dehidrojenaz, aspartat aminotransferaz ve 
aldolazdır (22). Myokard infarktüslü hastaların serum 
arjinaz aktivitesinde de bir artış olduğu, bu artışın kalp 
kasındaki nekrotik bölgeden kaynaklanmış olabileceği 
ve serum arjinaz aktivitesinin ölçümünün infarktüsün 
teşhisinde önemli olabileceği bildirilmiştir (21,28). 
Bununla birlikte literatürde akut myokard infarktüslü 
hastaların eritrosit arjinaz aktivitesinde bir değişim 
olup olmadığını inceleyen bir çalışmaya rastlayamadık.
Çalışmamızda myokard infarktüslü hastaların infark-
tüsten 24 saat ve 48 saat sonraki eritrosit arjinaz ak-
tivitesini hem kontrol grubuna göre hem de 10. güne 
göre daha yüksek bulduk. Ayrıca, infarktüsten 24 
saat sonraki eritrosit arjinaz aktivitesi de 48 saat son-
raki enzim aktivitesinden istatistiksel olarak daha yük-
sekti. İnfarktüsten 24 saat sonra arjinaz aktivitesini 
ölçtüğümüz 49 myokard infarktüslü hastadan 36’sının 
arjinaz aktivitesi sağlıklı grubun arjinaz aktivitesi 
ortalaması olan 51.59 ±10.78 U/gHb’den daha yüksekti. 
Diğer 13 hastanın arjinaz aktiviteleri ise 42.86 U/gHb 
ile 51.09 U/gHb arasında değişmekteydi. İnfarktüsten 48 
saat sonra arjinaz aktivitesini ölçtüğümüz 49 myokard 
infarktüslü hastadan 31’inin arjinaz aktivitesi sağlıklı 
grubun arjinaz aktivitesinden daha yüksekti. Diğer 18 
hastanın arjinaz aktiviteleri ise 30.75 U/gHb ile 51.23 U/
gHb arasında değişmekteydi. Bulgularımız akut myo-
kard infarktüsünden 24 saat sonra eritrosit arjinaz ak-
tivitesinde önemli bir artış olduğunu, 48 saatten sonra 
ise azaldığını ve 10. günde kontrol düzeylerine indiğini 
göstermektedir ve myokard infarktüslü hastaların serum 
arjinaz aktivitesinde artış olduğunu bildiren çalışmaları 
desteklemektedir (21,28).
Myokard infarktüslü hastaların infarktüsten 24 saat 
ve 48 saat sonraki tüm kardiyak belirteç enzim aktiv-

iteleri de hem kontrol grubuna göre hem de 10. güne 
göre daha yüksekti. AST ve CK-MB aktiviteleri infark-
tüsten 10 gün sonra normal düzeylerine inerken, LDH 
aktivitesindeki yükseklik devam etmekteydi. Ayrıca, 
infarktüsten 24 saat sonraki kardiyak belirteç enzim ak-
tiviteleri de infarktüsten 48 saat sonrakine göre anlamlı 
olarak daha yüksek bulundu.
Myokard infarktüsünden sonra ilk yükselen enzim 
(4-6 saat içinde) CK-MB olup 12-24 saat içinde pik 
yapar, 24-48 saat sonra normal düzeylerine iner. AST 
aktivitesi 6-8 saat içinde artmaya başlar, 18-24 saatte 
pik yapar ve 4-5 günde normale döner. LDH aktivitesi 
ise infarktüsten 8-12 saat sonra yükselmeye başlar, 24- 
48 saat sonra maksimum düzeylerine ulaşır ve 7 gün 
veya daha uzun bir zamanda normal düzeylerine iner 
(22,29). Bu bilgilerden myokard infarktüsü sonrası en 
hızlı CK-MB’nin yükseldiği, ardından AST, en son da 
LDH’ın yükseldiği anlaşılmaktadır (29). Çalışmada 
AST ile LDH ve AST ile CK-MB arasında bulduğumuz 
pozitif korelasyonlar bu enzimlerin infarktüs sonrası 
myokardial hücre hasarına bağlı olarak dolaşıma 
birlikte salıverildiklerini göstermektedir. LDH ile CK-
MB arasında korelasyon bulunmaması ise bu enzim-
lerin yükselme ve pik zamanlarının birbirinden uzak 
olmasından kaynaklanmış olabilir.
Çalışmamızda akut myokard infarktüslü hastaların in-
farktüsten 24 saat, 48 saat ve 10 gün sonra serum kardi-
yak belirteç enzim aktivitelerinde ve eritrosit arjinaz 
aktivitesinde gözlenen değişimler arasındaki benzerlik 
dikkat çekicidir.
Serum arjinaz aktivitesindeki artışın, kardiyak belirteç 
enzim aktivitesinde olduğu gibi, hasara uğramış myo-
kardial hücresindeki enzimin dolaşıma salıverilmiş 
olmasından kaynaklanabileceğini söylemek müm-
kündür. Bununla birlikte myokardial hücre hasarının, 
eritrosit arjinaz aktivitesinde gözlenen artışı bu me-
kanizma ile başlatamayacağı açıktır.
Kontrol grubu değerlerini 100 olarak alıp, her bir enzim 
aktivitesindeki artışı kontrol grubu değerlerinin katları 
olarak hesapladığımızda infarktüsten 24 saat sonraki 
aktivite artışını arjinaz için 1.33 kat, AST için 9.29 kat, 
LDH için 5.92 kat ve CK-MB için 9.25 kat olarak bulduk. 
İnfarktüsten 48 saat sonraki artış ise, arjinaz için 1.17 
kat, AST için 5.45 kat, LDH için 5.43 kat ve CK-MB için 
2.73 kat olarak bulundu (Tablo 3). Bu sonuçlardan AST, 
LDH ve CK-MB aktivitelerindeki artışın birbirine yakın 
değerlerde olduğu, oysa arjinaz aktivitesindeki artışın 
kardiyak marker enzimlerle karşılaştırıldığında çok 
daha az olduğu görülmektedir. Diğer taraftan, infark-
tüsten 24 saat, 48 saat ve 10 gün sonra eritrosit arjinaz 
ve serum kardiyak belirteç enzim aktivitelerinde benzer 
değişimler gözlenmesine rağmen, myokard hasarının 
en yoğun olduğu ve hücre içeriklerinin en yoğun olarak 
dolaşıma salıverildiği günler olan infarktüsten 24 ve 48 
saat sonra arjinaz aktivitesi ile kardiyak belirteç enz-
imleri arasında hiçbir pozitif korelasyona rastlanmadı. 
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Bu bulgular infarktüs sonrası eritrosit arjinaz aktivi-
tesindeki artışın farklı bir mekanizma ile oluşabileceği 
düşüncesini desteklemektedir.
İnfarktüs sonrası eritrosit arjinaz aktivitesinde gözlenen 
artışı başlatan mekanizma hasara uğramış myokardial 
hücrede ortaya çıkan hipoksi ve/veya nöral stimülasyon 
gibi bazı metabolik değişikliklerle ilişkili olabilir. Arjin-
az AI’in ekspresyonu ve aktivitesinin hipoksik ve anok-
sik koşullarda arttığı, AII’nin ise azaldığı gösterilmiştir 
(30,31). Aynı zamanda L-arjinin’in hücrelere girişinden 
sorumlu olan Na+ bağlı katyonik amino asit transport-
er proteini mCAT-2’nin hipoksi ile ekspresyonunun 
indüklendiği de gösterilmiştir (30). Başka bir çalışmada 
ise kronik kalp yetmezliğinde insan eritrositlerine L-
arjinin taşınmasının arttığı, plazma L-arjinin konsan-
trasyonunun ise azaldığı bildirilmiştir (32). Arjinaz 
aktivitesinin optimal substrat konsantrasyonu, alkali 
pH ve Mn2+ iyonları varlığında maksimum olduğu bil-
inmektedir (12). İnfarktüs sonrası eritrositlere L-arjinin 
girişinin artması arjinaz aktivitesinde artışı başlatabilir.
Diğer yandan akut şiddetli myokardial iskeminin nöral 
stimülasyona, sol ventriküldeki depolardan katekol-
aminlerin salıverilmesine ve dolaşımdaki katekolamin-
lerin düzeylerinde artışa neden olduğu bildirilmiştir 
(33). Koroner arter tıkanması ile iskemik myokardda 
adrenerjik reseptör sayısının arttığı ve adenilat siklaz 
aktivasyonu ile birlikte cAMP konsantrasyonlarında bir 
artışın başladığı da gösterilmiştir (33). İnsan eritrosit 
membranının β1 ve β2 adrenerjik reseptör içerdiği (34) 
ve eritrositlerde β2’lerin asıl fonksiyonel β adrenerjik 
reseptörler olduğu bilinmektedir (35). cAMP’nin mak-
rofajlarda arjinaz’ı güçlü biçimde indüklediği ve cAMP 
sentezinin katekolamin tarafından indüklenmiş arjinaz 
üretim mekanizmasının başlıca komponenti olduğu 
ileri sürülmüştür (36). Dolayısıyla infarktüs sonrası 
eritrosit arjinaz aktivitesinde gözlenen artıştan myokar-
dial iskemide ortaya çıkan nöral stimülasyon ve buna 
bağlı katekolamin salıverilişi de sorumlu olabilir.
Çalışmamızda infarktüsten 48 saat sonraki eritrosit ar-
jinaz aktivitesinde 24.saattekine göre anlamlı bir azalma 
vardı. İnfarktüsten 10 gün sonra ise eritrosit arjinaz ak-
tivitesi kontrol grubu değerlerine inmişti. İnfarktüsten 
48 saat sonra eritrosit arjinaz aktivitesinde gözlenen bu 
azalmadan L-arjinin’den NO üretimini sağlayan (37) ni-
trik oksid sentaz (NOS) enzimi sorumlu olabilir. Anok-

sik koşullarda NOS protein içeriğinde bir artış olduğu 
(31) ve NO’nun myokardial iskemiye karşı önemli bir ko-
ruma sağladığı bildirilmiştir (38). Bir başka çalışmada 
ise kromaffin hücrelerinin uyarılması sırasında üretilen 
NO’nun katekolamin sekresyonunu inhibe ettiği 
gösterilmiştir (39). Arjinaz ile NOS’un L-arjinin için 
Km’leri arasında 1000 kat fark bulunmaktadır ve ar-
jinaz konsantrasyona bağlı olarak L-arjinin’i kolayca 
kullanabilir (37). Ancak myokardial hücrede hipoksiye 
bağlı NOS enzim proteinindeki artış nedeniyle myokard 
infarktüslü hastalarda L-arjinin daha çok NO üretimi 
için kullanılabilir. NO üretimindeki artış ise katekola-
min sekresyonunu inhibe ederek cAMP tarafından 
başlatılmış olan eritrosit arjinaz indüksiyonunu azalt-
abilir. NOS aktivitesindeki artışın arjinaz aktivitesini 
azalttığını bildiren çalışmalar mevcuttur (40,41). Ar-
jinaz aktivitesinin infarktüsten 48 saat sonra azaldığını 
ve 10 gün sonra kontrol düzeylerine indiğini gösteren 
bulgularımızın bu çalışmaları destekleyen önemli bul-
gular olduğuna inanıyoruz. Çalışmamızda infarktüsün 
10.gününde eritrosit arjinaz ile serum LDH arasında 
bulduğumuz zayıf negatif korelasyon da LDH’ın hasarlı 
hücreden salıverilmesi devam ederken eritrosit arjinaz 
aktivitesinde artışa yol açan mekanizmanın (hipoksiye 
bağlı arjinaz indüksiyonu ve/veya nöral stimülasyona 
bağlı katekolamin sekresyonu) hücrede gittikçe etkisini 
kaybettiğini düşündürmektedir.
Bu çalışmada, akut myokard infarktüslü hastaların 
eritrosit arjinaz aktivitesinde (a) infarktüsten 24 saat 
sonra önemli bir artış olduğu, (b) infarktüsten 48 saat 
sonra kontrol grubuna göre yine yüksek olmakla birlik-
te ilk güne göre bir düşme olduğu ve (c) 10. günde ise 
kontrol seviyelerine indiği bulunmuştur. Akut myokard 
infarktüslü hastaların infarktüsten 24 saat, 48 saat ve 
10 gün sonra eritrosit arjinaz aktivitesinde gözlenen bu 
değişim özellikle serum AST ve CK-MB aktiviteler-
inde gözlenen değişime benzerlik göstermiştir. Arjinaz 
aktivitesinin kanser (42,43) ve laktasyon (44) gibi du-
rumlarda da artması nedeniyle, arjinaz aktivitesindeki 
artışın ölçülmesinin myokard infarktüslü hastaların 
teşhisinde klinik olarak pek faydalı olamayacağı açıktır. 
Ancak, akut myokard infarktüsünden 24 saat, 48 saat ve 
10 gün sonra eritrosit arjinaz aktivitesindeki değişimin 
izlenmesi myokard infarktüsü tanısı koymada faydalı 
olabilir.
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